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[摘要] 目的：采用多指标混合加权评分法结合Box-Behnken响应面法（BBD）优选白及-三七药对的提取工

艺。方法：利用高效液相色谱（HPLC）法同步检测白及-三七药对中的三七皂苷R1、人参皂苷Rg1、白及苷和人参

皂苷Rb1含量，并结合干膏得率作为综合评价指标。在此基础上，运用熵权法-层次分析法（EWM-AHP）混合加权

法，确定各指标的权重系数，并开展综合评分分析，通过单因素及BBD法分别考察提取溶剂、液料比、提取时间、

提取次数对白及-三七药对提取工艺的影响，优选出最佳的提取工艺。结果：不同提取条件对白及-三七药对指

标性成分含量具有一定影响，最佳优化工艺为提取溶剂40%乙醇，料液比为1颐9，提取时间为80min，提取2次。结论：

EWM-AHP混合加权法可用于评价不同提取条件对白及-三七药对的影响，且所得最佳提取工艺具有较好的稳定

性与重复性，可为该药对的现代提取研究及复方制剂开发提供参考。
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Optimization of Extraction Process for Baiji (Bletilla striata)-Sanqi

(Pseudo-Ginseng) Based on Mixed Weighting Method Combined with

Box-Behnken Response Surface Method

[Abstract] Objective: To optimize the extraction process of Baiji (bletilla striata)-Sanqi (pseudo-ginseng) by

multi -index comprehensive weighted scoring method combined with Box -Behnken response surface method

(BBD). Methods: High-performance liquid chromatography (HPLC) was used to simultaneously detect the con原

tents of Notoginsenoside R1, ginsenoside Rg1, militarine, ginsenoside Rb1. Notoginsenoside R1, ginsenoside

Rg1, militarine, ginsenoside Rb1 and ratio of dry extraction were comprehensive evaluation indicators. On this

basis, the entropy weight method analytic hierarchy process (EWM-AHP) mixed weighting method was used to

determine the weight coefficients of each indicator, and comprehensive scoring analysis was carried out. The

single factor test and BBD were used to investigate the influence of extraction solvent, liquid material ratio,

decocting time and decocting times of Baiji (bletilla striata)-Sanqi (pseudo-ginseng) to optimize extraction process

parameters. Results: According to the objective weight of each index determined by the mixed weighting method,

the comprehensive scoring was performed, and the optimal extraction process condition of Baiji (bletilla striata)-

Sanqi (pseudo-ginseng) was determined as adding 9 times of the amount of 40% ethanol, extracting 2 times,

each time for 80 minutes. Conclusion: The EWM-AHP mixed weighting method can be used to evaluate the effects

of different extraction conditions on the Baiji (bletilla striata)-Sanqi (pseudo-ginseng). The optimized extraction
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白 及 来 源 于 兰 科 白 及 属 植 物 白 及 Bletilla striata (Thunb.)

Reichb. f. 的 块 茎 ， 质 黏 而 涩 ， 为 收 敛 止 血 的 要 药 ， 尤 擅 治 肺 胃

的 出 血 证 ， 还 有 消 肿 生 肌 之 功 [1]； 三 七 来 源 于 五 加 科 人 参 属 植

物 三 七 Panax notoginseng (Burk.) F. H. Chen 的 干 燥 根 ， 为 止

血 化 瘀 之 佳 品 ， 有 止 血 不 留 瘀 的 特 点 [2]。 目 前 ， 相 关 数 据 挖 掘

研 究 发 现 白 及 组 方 治 疗 出 血 证 的 时 候 常 配 伍 三 七 [3]。 两 药 相

配 ， 一 散 一 收 ， 既 可 收 敛 止 血 ， 又 可 化 瘀 止 痛 ， 共 奏 止 血 化 瘀

消 肿 之 功 ， 该 药 对 在 临 床 上 治 疗 消 化 道 溃 疡 出 血 ， 在 抗 凝 血 、

抗 血 小 板 聚 集 、 促 进 血 管 新 生 等 方 面 均 具 有 重 要 作 用 [4]。

根 据 前 期 文 献 报 道 ， 关 于 白 及 或 三 七 单 味 药 的 提 取 工 艺

研 究 较 多 ， 但 关 于 其 药 对 提 取 工 艺 的 研 究 较 少 [5-7]。 本 研 究 以

白 及 -三 七 药 对 中 三 七 皂 苷 R1 、 人 参 皂 苷 Rg1 、 白 及 苷 、 人 参 皂

苷 Rb1 成 分 含 量 及 干 膏 率 为 指 标 ， 在 单 因 素 的 基 础 上 ， 采 用 熵

权 法 - 层 次 分 析 法 （ EWM-AHP） 复 合 加 权 法 计 算 各 评 分 指 标

的 权 重 系 数 ， 结 合 响 应 面 设 计 优 选 白 及 - 三 七 药 对 提 取 工 艺 ，

确 保 最 大 程 度 地 保 留 白 及 - 三 七 药 对 中 多 种 有 效 物 质 ， 能 发

挥 出 药 对 的 最 佳 治 疗 作 用 ， 以 期 为 该 药 对 的 现 代 提 取 研 究 及

复 方 制 剂 、 中 药 颗 粒 开 发 提 供 参 考 。

1 材 料

1.1 主要仪器 Agilent-芋 型 高 效 液 相 色 谱 仪 （ 美 国 安 捷 伦

公 司 ） ； BK-480J 型 超 声 波 清 洗 器 （ 迈 福 科 学 仪 器 股 份 有 限 公

司 ） ； EX225DZH十 万 分 之 一 电 子 天 平 （ 奥 豪 斯 仪 器 有 限 公 司 ） ；

FA2204万 分 之 一 分 析 天 平 （ 上 海 力 辰 邦 仪 器 科 技 有 限 公 司 ） ；

202-1A电 热 恒 温 干 燥 箱 （ 山 东 精 诚 医 药 装 备 制 造 有 限 公 司 ） 。

1.2 试药 白 及 （ 江 西 臻 药 堂 股 份 有 限 公 司 ， 批 号 ： 20240328） 、

三 七 （ 安 国 药 源 商 贸 有 限 公 司 ， 批 号 ： 20240501） 经 贵 阳 市 妇

幼 保 健 院 主 任 药 师 李 悦 鉴 定 为 正 品 。 4 种 对 照 品 由 坛 墨 质 检

标 准 物 质 中 心 提 供 ， 纯 度 均 大 于 98%。 三 七 皂 苷 （ 批 号 ： MUST-

23062810 ； 含 量 逸98.81% ） ； 人 参 皂 苷 Rg1（ 批 号 ： MUST-

23122010 ； 含 量 逸99.75%） ； 白 及 苷 （ 批 号 ： MUST-24010417 ；

含 量 逸99.91%） ； 人 参 皂 苷 Rb1（ 批 号 ： MUST-24041611； 含 量 逸

99.41%） ； 甲 醇 、 乙 腈 均 为 色 谱 纯 ； 水 为 超 纯 水 ； 其 余 试 剂 均 为

分 析 纯 。

2 方法与结果

2.1 药液的制备 参 考 白 及 -三 七 散 剂 配 伍 比 例 及 三 七 白 及

口 服 液 配 伍 比 例 （ 1颐1） ， 精 密 称 取 白 及 - 三 七 各 10 g 于 圆 底 烧

注：1.三七皂苷R1；2.人参皂苷Rg1；3.白及苷；4.人参皂苷Rb1。

图 1 混合对照品（A）、白及-三七药对样品（B）、缺三七阴性对照（C）、缺白及阴性对照（D）的 HPLC图

process has been verified to be stable and reproducible, which can provide reference for modern extraction

research and development of compound preparation.

[Keywords] Baiji (bletilla striata); Sanqi (pseudo-ginseng); extraction process; entropy weight method analytic

hierarchy process; response surface method; multi index determination
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瓶 中 ， 按 1颐11 的 料 液 比 加 入 50% 乙 醇 浸 泡 30 min ， 提 取 50 min ，

提 取 2 次 ， 合 并 提 取 液 ， 将 提 取 液 减 压 浓 缩 （ 80 益） 至 250 mL得

到 浓 缩 液 [8-9]。

2.2 白及-三七药对提取工艺考察指标 基 于 2020 年 版 《 中

华 人 民 共 和 国 药 典 》 ， 选 取 白 及 主 要 成 分 1,4- 二 [4-( 葡 萄 糖 氧 )

苄 基 ]-2-异 丁 基 苹 果 酸 酯 （ 白 及 苷 ） 和 三 七 主 要 成 分 人 参 皂 苷

Rg1 、 人 参 皂 苷 Rb1 及 三 七 皂 苷 R1 共 4 种 成 分 作 为 白 及 - 三 七

药 对 提 取 工 艺 考 察 指 标 ， 采 用 不 同 浓 度 的 乙 醇 为 提 取 溶 剂 ，

利 用 高 效 液 相 色 谱 （ HPLC） 法 测 定 4 种 成 分 的 含 量 ， 并 测 定 计

算 各 提 取 条 件 的 干 膏 得 率 [9]。

2.3 指标成分定量测定

2.3.1 色 谱 条 件 Ultimate R ODS-3（ 4.6 mm伊250.0 mm， 5 滋m）

色 谱 柱 ； 流 动 相 为 乙 腈 （ A） -0.1% 磷 酸 水 溶 液 （ D） ， 梯 度 洗 脱

（ 0~18 min ， 10.0%~17.0%A ； 18~23min ， 17.0%~19.5%A ； 23~

36 min ， 19.5%~20.3%A ； 36 ~45 min ， 20.3%~25.0%A ； 45 ~

55 min， 25%~36%A ； 55~70 min， 36%~59%A） ； 流 速 ： 1.0 mL/min；

柱 温 ： 30 益； 进 样 量 ： 10 滋L； 检 测 波 长 ： 203 nm。

2.3.2 标 准 品 溶 液 的 制 备 精 密 称 取 三 七 皂 苷 R1 标 准 品

10.30mg、 人 参 皂 苷 Rg1标 准 品 10.13 mg、 白 及 苷 标 准 品 10.15 mg

和 人 参 皂 苷 Rb1 标 准 品 10.02 mg， 放 入 10 mL容 量 瓶 中 ， 加 入 适

量 甲 醇 溶 液 ， 超 声 处 理 使 其 溶 解 ， 溶 解 完 全 后 定 容 至 刻 度 线 ，

混 匀 。

2.3.3 供 试 品 溶 液 的 制 备 精 密 吸 取 “ 2.1 ” 项 下 的 提 取 液

10 mL置 于 锥 形 瓶 中 ， 放 入 105 益 的 干 燥 箱 中 烘 干 3 h， 残 渣 加

入 适 量 甲 醇 超 声 处 理 30 min， 定 容 至 25 mL容 量 瓶 内 ， 摇 匀 ， 过

0.22 滋m微 孔 滤 膜 ， 即 得 [10]。

2.3.4 专 属 性 考 察 精 密 吸 取 对 照 品 溶 液 与 供 试 品 溶 液 ， 按

照 “ 2.3.1 ” 项 下 的 色 谱 条 件 ， 取 10 滋L 样 品 进 样 ， 进 行 色 谱 分

析 ， 并 记 录 色 谱 图 1 。

2.3.5 线 性 关 系 考 察 精 密 吸 取 “ 2.3.2” 项 下 的 对 照 品 溶 液 ，

分 别 将 三 七 皂 苷 R1 配 制 成 1.030 0 mg/mL、 0.206 0 mg/mL、

0.103 0 mg/mL 、 0.051 5 mg/mL 、 0.020 6 mg/mL ， 将 人 参 皂 苷

Rg1 配 制 成 1.013 0 mg/mL、 0.202 6 mg/mL、 0.101 3 mg/mL、

0.050 7 mg/mL、 0.020 3 mg/mL， 将 白 及 苷 配 制 成 1.015 0mg/mL、

0.203 0 mg/mL、 0.101 5 mg/mL、 0.050 8 mg/mL、 0.023 0 mg/mL，

将 人 参 皂 苷 Rb1配 制 成 1.002 0mg/mL、 0.200 4mg/mL、 0.100 2mg/

mL、 0.050 1 mg/mL、 0.020 0 mg/mL。 按 “ 2.3.1 ” 项 下 色 谱 条 件 ，

进 样 10 滋L， 以 各 成 分 的 质 量 浓 度 为 横 坐 标 （ mg/mL） ， 峰 面 积

为 纵 坐 标 绘 制 标 准 曲 线 ， 其 回 归 方 程 见 表 1 。

表 1 各指标成分线性方程（mg/mL）

对 照 品 回 归 方 程 线 性 范 围 r

三 七 皂 苷 R 1 y= 2 2 7 0 . 6 x+ 1 8 7 . 0 0 1 . 0 3 0 0 ~ 0 . 0 2 0 6 0 . 9 9 9 2

人 参 皂 苷 R g 1 y= 4 8 2 5 . 2 x+ 1 3 8 . 2 2 1 . 0 1 3 0 ~ 0 . 0 2 0 3 0 . 9 9 9 3

白 及 苷 y= 1 7 5 4 3 . 0 x+ 7 2 9 . 9 2 1 . 0 1 5 0 ~ 0 . 0 2 0 3 0 . 9 9 9 1

人 参 皂 苷 R b 1 y= 4 1 8 4 . 1 x+ 9 2 . 1 7 1 . 0 0 2 0 ~ 0 . 0 2 0 0 0 . 9 9 9 3

2.3.6 精 密 度 试 验 取 “ 2.3.4” 项 下 制 备 的 同 一 份 混 合 对 照

品 溶 液 （ 三 七 皂 苷 R1 浓 度 为 0.103 0 mg/mL、 人 参 皂 苷 Rg1 浓 度

为 0.101 3 mg/mL、 白 及 苷 浓 度 为 0.101 5 mg/mL、 人 参 皂 苷 Rb1

浓 度 为 0.100 2 mg/mL） ， 依 据 “ 2.3.1 ” 所 述 色 谱 参 数 ， 连 续 注 入

样 品 6次 ， 测 定 各 成 分 的 峰 面 积 并 求 出 RSD值 。 测 定 结 果 表 明 ，

上 述 对 照 品 的 RSD 值 分 别 为 1.17% 、 0.66% 、 1.13% 、 1.09% ， 说

明 仪 器 的 精 密 度 表 现 优 良 。

2.3.7 稳 定 性 试 验 从 “ 2.3.3 ” 中 取 适 量 供 试 品 ， 依 据 “ 2.3.1”

色 谱 条 件 ， 在 0 、 2 、 4、 8、 12、 24 h 分 别 取 样 测 定 ， 记 录 峰 面 积 并

计 算 RSD 值 。 测 定 结 果 显 示 ， 三 七 皂 苷 R1、 人 参 皂 苷 Rg1 、 白 及

苷 、 人 参 皂 苷 Rb1的 RSD 值 分 别 为 1.79%、 1.61%、 1.68%、 2.33% ，

均 低 于 3%， 说 明 供 试 品 溶 液 在 24 h 内 具 有 良 好 的 稳 定 性 。

2.3.8 重 复 性 试 验 取 同 一 供 试 品 6 份 按 照 “ 2.3.3 ” 项 下 的 条

件 制 备 供 试 品 溶 液 ， 并 按 照 “ 2.3.1” 项 下 色 谱 条 件 依 次 进 行 检

测 ， 记 录 各 成 分 的 峰 面 积 并 计 算 RSD 值 。 结 果 显 示 ， 三 七 皂 苷

R1、 人 参 皂 苷 Rg1、 白 及 苷 、 人 参 皂 苷 Rb1的 RSD 值 分 别 为 2.11% 、

1.07%、 2.52%、 1.01%， RSD值 均 小 于 3%， 表 明 该 分 析 方 法 重 复

性 良 好 。

2.3.9 加 样 回 收 率 试 验 精 密 吸 取 “ 2.1” 项 下 已 知 各 指 标 成

分 含 量 的 白 及 -三 七 药 对 供 试 品 6 份 ， 每 份 0.5 mL， 置 于 具 塞 锥

形 瓶 中 ， 水 浴 蒸 干 ， 冷 却 至 室 温 ， 精 密 量 加 入 等 量 的 三 七 皂 苷

R1、 人 参 皂 苷 Rg1 、 白 及 苷 、 人 参 皂 苷 Rb1 对 照 品 1.0 mL， 按 照

“ 2.3.3” 项 下 的 方 法 放 入 105 益 的 干 燥 箱 中 烘 干 3 h ， 残 渣 加 入

适 量 甲 醇 超 声 处 理 30 min ， 定 容 至 25 mL 容 量 瓶 内 ， 摇 匀 ， 过

0.22 滋m 微 孔 滤 膜 ， 并 依 据 “ 2.3.1” 项 的 色 谱 条 件 进 行 测 定 。 计

算 结 果 见 表 2， 三 七 皂 苷 R1、 人 参 皂 苷 Rg1、 白 及 苷 、 人 参 皂 苷

Rb1 的 平 均 加 样 回 收 率 分 别 为 99.90% 、 99.37% 、 98.46% 、

99.43%， RSD值 分 别 为 1.07%、 0.95%、 0.67%、 1.06%。

表 2 加样回收率试验 （n=6）

成 分 已 知 量 / m g 加 入 量 / m g 测 得 量 / m g 回 收 率 / % 平 均 回 收 率 / % / %

三 七 皂 苷 R 1 0 . 0 5 2 5 0 . 0 5 1 5 0 . 1 0 4 4 1 0 0 . 7 8 9 9 . 9 0 1 . 0 7

0 . 0 5 1 9 0 . 0 5 1 5 0 . 1 0 4 0 1 0 1 . 1 7

0 . 0 5 1 0 0 . 0 5 1 5 0 . 1 0 2 2 9 9 . 4 2

0 . 0 5 1 8 0 . 0 5 1 5 0 . 1 0 2 7 9 8 . 8 3

0 . 0 5 1 7 0 . 0 5 1 5 0 . 1 0 3 5 1 0 0 . 5 8

0 . 0 5 2 4 0 . 0 5 1 5 0 . 1 0 3 2 9 8 . 6 4

人 参 皂 苷 R g 1 0 . 2 1 2 8 0 . 2 0 2 6 0 . 4 1 1 4 9 8 . 0 3 9 9 . 3 7 0 . 9 5

0 . 2 6 0 0 0 . 2 0 2 6 0 . 4 6 1 1 9 9 . 2 7

0 . 2 2 8 1 0 . 2 0 2 6 0 . 4 3 0 8 1 0 0 . 0 5

0 . 2 4 3 4 0 . 2 0 2 6 0 . 4 4 3 5 9 8 . 7 6

0 . 2 3 7 6 0 . 2 0 2 6 0 . 4 3 9 0 9 9 . 4 1

0 . 2 4 6 7 0 . 2 0 2 6 0 . 4 5 0 8 1 0 0 . 7 4

白 及 苷 0 . 0 7 3 4 0 . 0 5 0 8 0 . 1 2 3 0 9 7 . 6 4 9 8 . 4 6 0 . 6 7

0 . 0 7 1 7 0 . 0 5 0 8 0 . 1 2 1 6 9 8 . 2 3

0 . 0 6 6 3 0 . 0 5 0 8 0 . 1 1 6 1 9 8 . 0 3

0 . 0 6 9 5 0 . 0 5 0 8 0 . 1 1 9 5 9 8 . 4 2

0 . 0 5 9 4 0 . 0 5 0 8 0 . 1 0 9 9 9 9 . 4 0

0 . 0 7 5 9 0 . 0 5 0 8 0 . 1 2 6 2 9 9 . 0 2

人 参 皂 苷 R b 1 0 . 0 8 2 0 0 . 1 0 0 2 0 . 1 8 0 4 9 8 . 1 5 9 9 . 4 3 1 . 0 6

0 . 0 9 1 3 0 . 1 0 0 2 0 . 1 9 1 2 9 9 . 7 0

0 . 0 8 6 7 0 . 1 0 0 2 0 . 1 8 5 8 9 8 . 9 0

0 . 0 9 7 9 0 . 1 0 0 2 0 . 1 9 8 3 1 0 0 . 2 0

0 . 0 8 2 5 0 . 1 0 0 2 0 . 1 8 1 3 9 8 . 6 0

0 . 0 9 2 1 0 . 1 0 0 2 0 . 1 9 3 3 1 0 1 . 0 0
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2.3.10 指 标 性 成 分 含 量 的 测 定 精 密 吸 取 对 照 品 溶 液 和 供

试 品 溶 液 各 10 滋L， 注 入 高 效 液 相 色 谱 仪 ， 记 录 峰 面 积 ， 通 过

标 准 曲 线 回 归 方 程 计 算 指 标 成 分 的 含 量 。

2.3.11 干 膏 得 率 的 测 定 取 干 燥 至 恒 重 的 蒸 发 皿 ， 按 “ 2.1 ”

项 下 方 法 操 作 ， 从 浓 缩 并 定 容 至 250 mL的 提 取 液 中 取 10 mL转

移 至 蒸 发 皿 ， 水 浴 蒸 干 ， 在 105 益 烘 箱 中 干 燥 3 h 后 ， 置 于 干 燥

器 中 冷 却 30 min ， 取 出 ， 精 密 称 重 ， 计 算 干 膏 率 [11]。

2.4 多指标综合评分法建立

2.4.1 AHP法 主 观 赋 权 AHP法 是 一 种 确 定 指 标 权 重 的 主 观

赋 权 法 ， 依 据 白 及 - 三 七 药 对 的 配 伍 理 念 ， 对 各 指 标 成 分 及 干

膏 率 在 药 对 配 伍 中 的 重 要 性 进 行 评 估 ， 并 对 这 些 指 标 进 行 优

先 级 排 序 。 研 究 结 果 表 明 ， 5 个 评 价 指 标 可 以 划 分 为 4 个 不 同

的 层 次 （ 1为 同 等 重 要 ； 2为 稍 重 要 ； 3为 重 要 ； 5 为 明 显 重 要 ） [12]。

确 定 各 指 标 的 先 后 顺 序 为 干 膏 率 跃 白 及 苷 = 人 参 皂 苷 Rg1跃 三

七 皂 苷 R1跃人 参 皂 苷 Rb1。 一 致 性 比 例 因 子 （ consistent ratio， CR） 计

算 结 果 为 CR=0.022， 小 于 0.1， 表 明 一 次 性 检 验 通 过 。 这 说 明 指

标 优 先 比 较 判 断 矩 阵 具 有 满 意 的 一 致 性 ， 权 重 系 数 有 效 [13]。 根

据 上 述 优 先 判 断 矩 阵 的 评 分 结 果 ， 三 七 皂 苷 R1 、 人 参 皂 苷

Rg1 、 白 及 苷 、 人 参 皂 苷 Rb1 及 干 膏 率 5 个 评 价 指 标 经 过 层 次 分

析 法 得 到 的 权 重 系 数 见 表 3。

表 3 白及苷等 5个指标成分两两比较的优先判断矩阵评分

指 标 干 膏 率 白 及 苷 人 参 皂 苷 R g 1 三 七 皂 苷 R 1 人 参 皂 苷 R b 1

干 膏 率 1 2 2 3 5

白 及 苷 1 / 2 1 1 2 5

人 参 皂 苷 R g 1 1 / 2 1 1 3 5

三 七 皂 苷 R 1 1 / 3 1 / 2 1 / 3 1 3

人 参 皂 苷 R b 1 1 / 5 1 / 5 1 / 5 1 / 3 1

2.4.2 EWM客 观 赋 权 熵 权 法 是 一 种 客 观 的 权 重 确 定 方 法 ，

能 够 根 据 各 指 标 观 测 值 所 包 含 的 信 息 量 来 分 配 权 重 。 指 标 的

熵 值 越 低 ， 其 离 散 程 度 越 高 ， 相 应 地 ， 该 指 标 在 综 合 评 价 中 的

重 要 性 （ 权 重 ） 也 越 大 [14]。 在 本 研 究 中 ， 针 对 单 因 素 试 验 中 的 提

取 溶 剂 （ A） 、 料 液 比 （ B） 和 提 取 时 间 （ C） 数 据 ， 采 用 离 差 标 准 化

方 法 进 行 处 理 ， 并 借 助 SPSSAU 软 件 计 算 相 关 系 数 矩 阵 。 具 体

计 算 方 法 如 下 [15]： 利 用 公 式 Xij
*=

Xij-minXij

maxXij-minXij

对 各 个 指 标 数

据 进 行 标 准 化 处 理 ； 利 用 公 式 Pij=
Xij

*

移n
i=1Xij

*
尧Hj=

1

Inn
移n

i=1PijInPij

计 算 各 指 标 熵 值 ； 利 用 公 式 Wj=
1-Hj

移m
i=1（ 1-Hj）

计 算 各 指 标 权

重 ， 得 到 三 七 皂 苷 R1 、 人 参 皂 苷 Rg1、 白 及 苷 、 人 参 皂 苷 Rb1 及

干 膏 率 的 权 重 系 数 见 表 4 。

2.4.3 AHP-EWM 综 合 加 权 法 确 定 权 重 将 AHP、 EWM 法 得

到 的 权 重 系 数 按 照 公 式 W 综 合 =
WiAHP伊WiEWM

移m
i=1（ WiAHP伊WiEWM）

计 算 综 合 权

重 系 数 [16]。 三 七 皂 苷 R1 、 人 参 皂 苷 Rg1、 白 及 苷 、 人 参 皂 苷 Rb1

及 干 膏 率 的 权 重 系 数 见 表 4。

表 4 不同评价方法各指标权重系数 （%）

评 价 方 法 干 膏 率 三 七 皂 苷 R 1 人 参 皂 苷 R g 1 白 及 苷 人 参 皂 苷 R b 1

A H P 3 6 . 9 2 1 1 . 5 3 2 4 . 3 1 2 2 . 1 6 5 . 0 8

E W M 1 7 . 9 3 2 6 . 8 8 1 1 . 3 9 2 1 . 7 4 2 2 . 0 7

综 合 3 5 . 9 3 1 6 . 8 2 1 5 . 0 2 2 6 . 1 5 6 . 0 8

综 合 评 分 =[（ 三 七 皂 苷 R1 含 量 /三 七 皂 苷 R1含 量 最 大 值 ） 伊

三 七 皂 苷 R1 含 量 综 合 权 重 系 数 +（ 人 参 皂 苷 Rg1 含 量 /人 参 皂

苷 Rg1 含 量 最 大 值 ） 伊 人 参 皂 苷 Rg1 综 合 权 重 系 数 +（ 白 及 苷 含

量 /白 及 苷 含 量 最 大 值 ） 伊 白 及 苷 综 合 权 重 系 数 +（ 人 参 皂 苷

Rb1 含 量 /人 参 皂 苷 Rb1 含 量 最 大 值 ） 伊 人 参 皂 苷 Rb1 综 合 权 重

系 数 +（ 干 膏 得 率 /干 膏 得 率 最 大 值 ） 伊 干 膏 得 率 综 合 权 重 系 数 ]

伊100。

2.5 单因素考察 对 提 取 溶 剂 （ A） 、 液 料 比 （ B） 、 提 取 时 间

（ C） 、 提 取 次 数 （ D） 进 行 单 因 素 考 察 ， 以 5 项 指 标 成 分 为 评 价 指

标 ， 对 指 标 测 得 数 据 采 用 AHP-EWM 法 进 行 权 重 分 配 并 综 合

评 分 ， 评 分 结 果 见 图 2 。 根 据 评 分 结 果 ， 料 液 比 为 1颐11 、 提 取 时

间 70 min 、 乙 醇 浓 度 为 50% 时 评 分 最 高 ， 所 以 以 此 为 中 心 点 进

行 响 应 面 设 计 。 在 提 取 次 数 过 程 中 ， 提 取 2 次 的 综 合 评 分 已 是

最 优 ， 参 考 传 统 中 药 的 提 取 次 数 并 考 虑 到 经 济 绿 色 发 展 ， 以

提 取 次 数 2为 固 定 值 。 基 于 以 上 结 果 ， 选 择 以 提 取 溶 剂 为 30% 、

50% 、 70% ， 加 溶 剂 量 为 9 、 11、 13 倍 ， 提 取 时 间 为 50 、 70 、 90 min

三 因 素 三 水 平 进 行 响 应 面 试 验 。

A B

C D

图 2 白及-三七药对单因素考察结果 （n=3）

2.6 响应面试验设计与结果分析 在 单 因 素 实 验 的 基 础 上 ，

根 据 Box-Behnken 的 中 心 组 合 设 计 原 理 ， 以 白 及 - 三 七 的 提 取

溶 剂 （ A） 、 液 料 比 （ B） 、 提 取 时 间 （ C） 为 考 察 因 素 ， 以 5 项 指 标 成

分 为 评 价 指 标 ， 设 计 3因 素 3水 平 试 验 条 件 进 行 优 化 试 验 。 确 定

白 及 - 三 七 的 最 佳 提 取 工 艺 条 件 。 各 因 素 水 平 表 见 表 5 。 实 验

设 计 及 结 果 见 表 6 。

表 5 Box-Behnken法因素与水平设计

因 素

提 取 溶 剂 （ A） / % 料 液 比 （ B） / 倍 提 取 时 间 （ C） / m i n

- 1 3 0 1 ： 9 5 0

0 5 0 1 ： 1 1 7 0

1 7 0 1 ： 1 3 9 0

表 6 响应面设计与结果

干 膏 率 三 七 皂 苷 人 参 皂 苷 R g 1 白 及 苷 人 参 皂 苷 R b 1 综 合 评 分

/ % / m g / m g / m g / m g / 分

1 7 0 1 1 5 0 9 . 9 7 2 . 8 7 0 0 1 4 . 8 4 3 7 4 . 7 0 8 8 6 . 0 2 8 1 5 5 . 0 1

2 5 0 1 1 7 0 1 6 . 0 2 3 . 9 7 8 5 1 8 . 8 7 6 8 6 . 0 1 2 8 8 . 3 8 2 8 7 7 . 7 9

3 5 0 1 3 9 0 1 3 . 9 6 3 . 6 2 5 2 1 6 . 9 8 2 4 6 . 9 4 7 7 7 . 0 7 9 2 7 3 . 2 2

4 7 0 9 7 0 1 2 . 3 3 3 . 8 8 2 8 1 7 . 8 1 5 4 5 . 9 5 1 0 9 . 8 5 9 1 7 0 . 8 4

5 3 0 1 1 5 0 1 3 . 5 6 2 . 7 5 8 7 1 5 . 1 3 8 9 4 . 5 4 3 2 6 . 5 0 3 5 6 1 . 4 4

6 5 0 1 3 5 0 1 4 . 4 9 2 . 6 1 9 9 1 1 . 2 4 4 8 3 . 7 9 5 4 5 . 6 1 5 3 5 7 . 3 5

水 平

序 号 A B C
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续 表 6 ：

干 膏 率 三 七 皂 苷 人 参 皂 苷 R g 1 白 及 苷 人 参 皂 苷 R b 1 综 合 评 分

/ % / m g / m g / m g / m g / 分

7 5 0 1 1 7 0 1 8 . 5 7 4 . 2 6 5 6 1 6 . 7 5 5 2 6 . 0 3 7 8 8 . 4 6 5 8 8 2 . 0 7

8 3 0 9 7 0 1 9 . 3 0 4 . 1 5 6 7 1 8 . 5 7 4 7 7 . 8 7 5 4 7 . 2 4 7 6 8 8 . 5 6

9 5 0 1 1 7 0 1 7 . 7 7 3 . 7 7 4 0 1 8 . 9 5 4 5 6 . 0 1 4 0 8 . 0 8 4 9 8 0 . 2 5

1 0 5 0 1 1 7 0 1 6 . 0 4 4 . 1 7 6 4 1 8 . 4 6 2 2 6 . 3 8 9 0 8 . 7 8 0 0 7 9 . 4 9

1 1 7 0 1 1 9 0 1 1 . 5 9 5 . 0 9 2 8 2 2 . 0 2 0 5 4 . 3 9 1 0 7 . 2 6 8 9 6 9 . 7 3

1 2 3 0 1 3 7 0 1 7 . 8 9 3 . 7 7 6 7 1 8 . 7 6 4 4 4 . 8 1 0 8 6 . 5 0 8 2 7 5 . 8 2

1 3 5 0 9 9 0 1 6 . 8 4 5 . 3 0 5 9 1 9 . 7 0 0 8 5 . 9 0 4 4 8 . 8 8 4 7 8 3 . 9 7

1 4 7 0 1 3 7 0 1 0 . 5 9 5 . 1 9 8 2 1 9 . 1 7 5 1 9 . 3 7 4 6 8 . 1 4 8 3 8 0 . 8

1 5 3 0 1 1 9 0 1 9 . 3 2 5 . 5 3 4 8 1 7 . 0 9 1 2 6 . 5 9 3 4 6 . 5 9 2 0 8 7 . 7 2

1 6 5 0 9 5 0 8 . 5 3 3 . 6 0 1 7 1 5 . 3 2 2 2 5 . 5 9 5 9 6 . 6 8 4 8 5 7 . 8 6

1 7 5 0 1 1 7 0 1 6 . 2 2 4 . 0 1 3 7 1 8 . 3 8 5 3 6 . 3 5 2 1 8 . 7 1 8 6 7 9 . 1 2

3.3 回归模型的建立与方差分析 基 于 响 应 面 试 验 结 果 ， 采

用 Design Expert 8.0.6软 件 进 行 多 元 拟 合 回 归 分 析 ， 得 到 综 合

评 分 （ Y ） 与 影 响 因 素 之 间 的 回 归 模 型 方 程 如 下 ： Y =79.74-

4.64伊A-1.75伊B+10.37伊C伊5.67伊AB-2.89伊AC-2.56伊BC-0.18伊

A 2-0.56伊B2-11.09伊C2。

结 果 的 方 差 分 析 表 见 表 7 ， 由 回 归 模 型 方 差 分 析 结 果 可

知 约0.0001 ， R2=0.980 0 ， 失 拟 项 不 显 著 ， 说 明 该 模 型 有 意 义 ，

未 知 因 素 对 实 验 结 果 干 扰 较 小 ， 该 模 型 拟 合 度 也 较 好 ， 能 较

好 地 反 映 提 取 溶 剂 （ A） 、 料 液 比 （ B） 及 提 取 时 间 （ C） 与 综 合 评

分 之 间 的 关 系 。 模 型 1 次 项 A 、 C 呈 显 著 影 响 （ 约0.01） ， 3 个 因 素

对 综 合 评 分 的 影 响 由 强 到 弱 依 次 为 ： 提 取 时 间 （ C） 跃 提 取 溶 剂

（ A） 跃 料 液 比 （ B） 。 各 交 互 作 用 对 综 合 评 分 的 影 响 结 果 如 图 3，

响 应 面 坡 面 越 陡 峭 表 明 响 应 面 受 试 验 因 素 交 互 水 平 就 越 强 ，

响 应 面 坡 面 越 平 缓 则 相 反 。 结 合 单 因 素 试 验 结 果 以 及 溶 剂 的

动 态 提 取 效 应 方 面 ， 高 浓 度 乙 醇 对 三 七 皂 苷 类 成 分 的 初 始 提

取 效 率 较 高 ， 但 随 着 时 间 延 长 ， 因 溶 剂 挥 发 或 热 敏 成 分 分 解

导 致 提 取 效 率 下 降 ； 而 低 浓 度 乙 醇 或 水 对 多 糖 类 成 分 的 提 取

需 更 长 时 间 达 到 溶 解 平 衡 。 因 此 ， 高 浓 度 溶 剂 需 控 制 时 间 以

避 免 过 度 提 取 破 坏 成 分 ， 低 浓 度 溶 剂 则 需 延 长 时 间 以 突 破 传

质 阻 力 。 高 浓 度 乙 醇 下 短 时 提 取 可 兼 顾 皂 苷 保 留 与 多 糖 适 度

溶 出 ， 但 需 精 准 控 制 时 间 ； 若 时 间 不 足 ， 多 糖 提 取 率 显 著 降

低 ， 导 致 综 合 评 分 陡 降 。 因 此 ， 提 取 溶 剂 和 提 取 时 间 两 者 的 交

互 作 用 更 强 。 而 当 溶 剂 浓 度 足 够 高 时 ， 有 效 成 分 溶 解 度 接 近

饱 和 ， 增 加 料 液 比 仅 稀 释 溶 液 ， 对 总 提 取 量 提 升 有 限 ； 反 之 ，

低 浓 度 下 即 便 增 加 溶 剂 体 积 ， 仍 受 限 于 溶 解 度 阈 值 。 两 者 交

互 在 极 端 条 件 下 可 能 显 现 ， 但 常 规 区 间 内 不 显 著 。 最 终 试 验

结 果 表 明 ， 在 白 及 - 三 七 提 取 过 程 中 ， 提 取 时 间 与 溶 剂 浓 度 ，

以 及 料 液 比 的 交 互 作 用 较 强 ， 对 总 的 综 合 评 分 影 响 显 著 ； 而 溶

剂 浓 度 与 料 液 比 之 间 交 互 作 用 弱 ， 对 总 的 综 合 评 分 影 响 较 小 。

表 7 回归模型的建立与方差分析

来 源 离 均 差 平 方 和 自 由 度 均 方

模 型 1 7 7 2 . 3 7 9 1 9 6 . 9 3 3 8 . 1 9 < 0 . 0 0 0 1

A - 溶 剂 1 7 2 . 6 1 1 1 7 2 . 6 1 3 3 . 4 7 0 . 0 0 0 7

B - 料 液 比 2 4 . 6 4 1 2 4 . 6 4 4 . 7 8 0 . 0 6 5 1

C - 提 取 时 间 8 6 0 . 7 1 1 8 6 0 . 7 1 1 6 6 . 9 0 < 0 . 0 0 0 1

AB 1 2 8 . 8 2 1 1 2 8 . 8 2 2 4 . 9 8 0 . 0 0 1 6

AC 3 3 . 4 1 1 3 3 . 4 1 6 . 4 8 0 . 0 3 8 4

BC 2 6 . 2 1 1 2 6 . 2 1 5 . 0 8 0 . 0 5 8 8

A 2 0 . 1 4 1 0 . 1 4 0 . 0 2 7 0 . 8 7 4 0

B 2 1 . 3 1 1 1 . 3 1 0 . 2 5 0 . 6 3 0 2

C 2 5 1 7 . 5 6 1 5 1 7 . 5 6 1 0 0 . 3 6 < 0 . 0 0 0 1

残 差 3 6 . 1 0 7 5 . 1 6

失 拟 项 2 6 . 1 6 3 8 . 7 2 3 . 5 1 0 . 1 2 8 3

净 误 差 9 . 9 4 4 2 . 4 8

总 误 差 1 8 0 8 . 4 7 1 6

2.7 结果分析及工艺验证 由 Design-Expert 8.0.6 软 件 进 一

步 分 析 可 得 ， 最 佳 工 艺 条 件 为 ： 提 取 溶 剂 38.972% 乙 醇 ， 优 化

为 40%乙 醇 ； 料 液 比 1颐9.371， 优 化 为 1颐9； 提 取 时 间 为 82.494 min ，

优 化 为 80 min 。 为 检 测 上 述 结 果 ， 需 要 对 最 佳 工 艺 进 行 验 证 。

设 计 3组 重 复 验 证 试 验 ， 称 取 白 及 - 三 七 各 10 g ， 按 照 优 化 出 的

最 佳 提 取 工 艺 进 行 提 取 ， 提 取 温 度 通 过 数 显 电 热 套 精 确 控

温 ， 提 取 时 间 误 差 依3 min， 溶 剂 乙 醇 浓 度 误 差 臆依0.5%， 料 液 比

体 积 误 差 依1 mL。 将 提 取 液 按 照 “ 2.3.3 ” 进 行 处 理 ， 测 定 各 指 标

含 量 进 行 综 合 评 分 ， 试 验 结 果 见 表 8， 平 均 综 合 得 分 为 81.45分 ，

各 组 评 分 之 间 的 RSD 值 均 小 于 3% 。 利 用 SPSS 对 3 组 试 验 结 果

进 行 ANOVA 显 著 性 检 验 （ 跃0.05） ， 组 间 无 明 显 差 异 ， 证 明 该

工 艺 合 理 可 行 ， 重 复 性 与 稳 定 性 良 好 ， 具 备 工 业 化 应 用 潜 力 ，

建 议 后 续 中 试 阶 段 重 点 关 注 溶 剂 回 收 效 率 与 能 耗 平 衡 。

序 号 A B C

图 3 不同因素响应面交互作用结果图
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表 8 优化工艺验证 （n=3）

序 号 干 膏 率 / % 三 七 皂 苷 R 1 / m g 人 参 皂 苷 R g 1 / m g 白 及 苷 / m g 人 参 皂 苷 R b 1 / m g 综 合 评 分 / 分 / %

1 1 8 . 7 0 3 . 6 3 0 7 1 5 . 9 1 9 9 7 . 4 9 4 8 6 . 1 3 7 1 8 2 . 1 5 1 . 1 0

2 1 9 . 0 2 3 . 8 3 2 4 1 9 . 5 0 8 5 5 . 3 7 9 9 6 . 8 4 9 8 8 0 . 4 4

3 1 8 . 6 5 3 . 8 6 4 4 1 6 . 7 5 3 1 6 . 8 7 0 3 6 . 3 6 9 8 8 1 . 7 6

3 讨 论

通 过 查 阅 白 及 - 三 七 药 对 的 主 要 有 效 成 分 及 相 关 药 理 作

用 以 及 中 西 医 对 出 血 症 的 认 识 ， 该 药 对 中 的 白 及 苷 、 三 七 皂

苷 R1、 人 参 皂 苷 Rg1 、 人 参 皂 苷 Rb1 等 成 分 具 有 降 低 PI3K、 Akt

蛋 白 的 磷 酸 化 水 平 ， 减 少 促 炎 因 子 表 达 释 放 ， 升 高 抗 氧 化 酶

活 性 ， 进 而 抑 制 炎 症 与 氧 化 应 激 ， 减 轻 血 瘀 型 大 鼠 胃 黏 膜 损

伤 的 药 理 作 用 [17]。 根 据 各 成 分 的 含 量 及 止 血 效 果 ， 最 终 确 定 以

药 对 干 膏 率 、 白 及 苷 、 三 七 皂 苷 R1、 人 参 皂 苷 Rg1、 人 参 皂 苷

Rb1 作 为 提 取 工 艺 的 考 察 指 标 。 在 本 实 验 中 ， 采 用 了 单 因 素 实

验 结 合 响 应 面 法 ， 并 运 用 EWM-AHP赋 权 法 对 5 个 指 标 成 分 进

行 综 合 评 分 ， 从 而 优 化 出 白 及 - 三 七 的 最 佳 提 取 工 艺 ： 提 取 溶

剂 为 40% 乙 醇 ， 提 取 时 间 为 80 min ， 加 水 量 为 9 倍 ， 提 取 次 数 为

2 次 。 验 证 实 验 结 果 表 明 ， 该 提 取 工 艺 科 学 合 理 ， 重 复 性 良 好 ，

具 备 进 一 步 开 展 中 试 放 大 及 相 关 颗 粒 制 剂 大 规 模 生 产 工 艺

研 究 的 潜 力 。 针 对 工 艺 中 溶 剂 耗 损 等 问 题 ， 将 该 工 艺 推 向 工

业 化 生 产 时 ， 需 结 合 工 程 经 济 、 设 备 匹 配 和 实 际 生 产 约 束 ， 深

入 探 讨 其 可 行 性 及 潜 在 挑 战 。 例 如 引 入 渗 透 蒸 发 膜 或 分 子 筛

吸 附 技 术 ， 提 高 低 浓 度 乙 醇 回 收 效 率 ， 或 者 采 用 逆 流 动 态 提

取 技 术 ， 通 过 多 级 串 联 提 取 减 少 溶 剂 总 量 等 。

EWM法 基 于 数 据 离 散 度 动 态 分 配 权 重 ， 可 消 除 人 为 偏 好

干 扰 ； AHP 法 整 合 药 效 成 分 优 先 级 及 专 家 经 验 ， 两 者 融 合 既

保 留 数 据 客 观 性 ， 又 纳 入 中 医 理 论 导 向 ， 权 重 分 配 更 符 合 中

药 多 成 分 协 同 作 用 的 特 点 ， 既 能 体 现 药 对 配 伍 的 规 律 特 点 中

各 指 标 间 的 重 要 程 度 ， 也 能 消 除 人 为 主 观 影 响 [18]。 Box-Behnken

响 应 面 （ BBD） 设 计 以 17 组 实 验 替 代 传 统 正 交 试 验 法 （ 需 逸27

组 ） ， 减 少 37% 的 实 验 量 ， 同 时 精 准 捕 捉 提 取 时 间 - 溶 剂 浓 度 -

料 液 比 的 非 线 性 交 互 效 应 ， 且 与 常 用 的 单 因 素 试 验 、 均 匀 设

计 、 正 交 设 计 、 星 点 设 计 比 较 ， BBD 法 是 一 种 采 用 多 元 线 性 和

二 次 项 模 型 拟 合 的 实 验 优 化 设 计 方 法 ， 能 在 有 限 的 实 验 数 据

条 件 下 ， 建 立 较 为 准 确 的 数 学 模 型 ， 可 节 省 试 验 成 本 ， 缩 短 试

验 周 期 ， 是 考 察 工 艺 条 件 的 首 选 方 法 [19-20]。 本 研 究 采 用 的 EWM-

AHP-BBD 三 联 方 法 ， 不 仅 为 白 及 - 三 七 药 对 研 究 提 供 了 稳

定 、 高 效 的 提 取 工 艺 ， 开 创 了 一 种 数 据 驱 动 与 中 医 理 论 深 度

耦 合 的 中 药 复 方 优 化 范 式 。 EWM-AHP 权 重 体 系 还 可 灵 活 调

整 指 标 成 分 类 型 ， 如 黄 酮 、 生 物 碱 、 挥 发 油 ， 适 用 于 多 活 性 成

分 共 提 取 的 复 方 制 剂 开 发 ， 尤 其 适 合 中 医 “ 君 臣 佐 使 ” 多 靶 点

药 效 需 求 ， 其 “ 多 指 标 可 量 化 、 交 互 效 应 可 解 析 、 工 艺 稳 定 性

可 验 证 ” 的 核 心 优 势 ， 可 为 中 药 现 代 化 生 产 提 供 方 法 论 创 新

和 技 术 支 撑 。

初 始 溶 剂 用 50%乙 醇 的 依 据 来 源 于 《 中 华 人 民 共 和 国 药 典 》

2020 年 版 中 白 及 含 量 测 定 的 方 法 ， 其 中 提 取 溶 剂 为 稀 乙 醇 ，

乙 醇 浓 度 49.5%耀50.5% ， 同 时 参 考 了 三 七 中 相 关 成 分 的 测 定

方 法 ， 故 以 50%为 单 因 素 试 验 提 取 溶 剂 的 基 准 。 本 研 究 为 初 步

探 索 性 试 验 ， 核 心 目 标 聚 焦 于 多 指 标 混 合 加 权 法 结 合 响 应 面

优 选 白 及 - 三 七 药 对 提 取 工 艺 研 究 的 可 行 性 ， 因 此 在 实 验 设

计 中 选 择 同 一 批 号 饮 片 以 最 大 限 度 减 少 原 料 批 次 差 异 对 关

键 变 量 的 干 扰 。 尽 管 仅 使 用 单 一 生 产 批 号 ， 但 本 研 究 在 每 次

单 因 素 及 最 后 工 艺 验 证 过 程 皆 进 行 了 3 次 独 立 重 复 实 验 验 证

了 该 批 次 样 品 在 关 键 指 标 稳 定 性 上 的 可 靠 性 。 基 于 前 期 试 验

基 础 ， 已 规 划 在 下 一 步 该 药 对 相 关 制 剂 研 究 中 收 集 至 少 3个 不

同 批 次 饮 片 样 本 ， 补 充 关 键 成 分 批 次 间 差 异 分 析 数 据 。
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